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@ Mikrogravitationstaugliches Verfahren zur Prozessierung 
von Zellkutturen, die sich In geschlossenen Standard-Kultur- 
gefa&en befinden, wobei die Proze&flussigkeit innerhalb des 
KulturgefaEes zerstaubt und verspruht wird. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein • Verf ahren und eine Vor- 
richtung zur Prozessierung von ZeUkiilturen, die sich in 
geschlossenen Standard-KulturgefaBen befmden. 5 

Bei der Kultivierung von Zellen in Standardkuiturge- 
faBen wie z. B. Petrischalen erfolgt das Wachstum meist 
an der Oberflache der Schale oder auf einem (festen, 
gelartigen) Nahrboden, z. B. Agar. Die Prozessierung 
der Kultur erfolgt meist uber einen Flussigkcitstransfer. 10 

Sollen in der bemannten oder unbemannten Raum- 
fahrt derartige Experimente durchgefuhrt werden, so ist 
ein normaies Pippetieren nicht moglich, weil die Fiussig- 
keitstropfen niciit zu den Zellkulturen gelangen. In der 
bemannten Raumfahrt verlangen die Sicherheitsanfor- 15 
derungen den hermetischen EinschluB ailer ais gefahr- 
iich eingestuften Substanzen. 

Aufgabe der Erfindung ist es, ein Verfahren und eine 
Vorrichtung fur die Zellkultivierung unter Schwerelo- 
sigkeit zu schaff en. 20 

Diese Aufgabe wird erfindungsgemaB durch die Pa- 
tentanspriiche gelost, wobei die Unteranspruche vor- 
teilhaf te Ausgestaltungen der Erfindung betreff en. 

Die erfindungsgemaBe Spnihprozessierung von Zell- 
kulturen in Standard-ICulturgefaBen findet beispielswei- 
se Anwendung bei: 

— der Ze?llkultivierung unter Schwerelosigkeit; 
Vorteiie: 

— Benetzung der Kulturen durch Bespruhen 
ist unabfaangig vom g-Vektor, 

— keine Probleme mit Lufteinschlussen (Bla- 
senbildung) an der Kultur wie bei der Immer- 
sion, 

— Funktion auch mit kleinen Medienvolumina 
gewahrieistet, 

— durch geringere Medienvolumina auch ge- 
ringere Verdrangung der Gasphase, keine Be- 
haJter fur Abluf t notwendig, 

— einf ache Handhabung durch den Astronau- 
ten, 

— genaue Dosierung mogiich. 

— der Zellkultivienmg von pathogenen Keimen 
und/oder toxischen Medien in hermetisch abge- 
schiossenen (Standard-)Gef aBenj 

VorteDe: 

— keine Probleme mit Lufteinschlussen (Bla- 
senbildung) an der Kultur wie bei der Immer- 
sion, 

— Funktion auch mit kleinen Medienvolumina 
gewahrieistet 

— durch geringere Medienvolumina auch ge- 
ringere Verdrangung der Gasphase, kerne Be- 
haiter fur Abluf t notwendig, 

— genaue Dosierung mdglich, 

— auslaufsicher, kein UmkippenA^erschutten 
mdglich, 

— Experimentieren mit pathogenen/toxischen 
Substanzen in normaler Laborumgebung, 

— preisgunstiges Pippetieren durch Einsatz 
kommerzieller Pumpzerstauber, 

— basien auf Standardbehaitern, daher voile 
Obertragbarkeit der Ergebnisse. 
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— Ais Fixierbehalter fur Zellkulturen und Gewebe- 
teile zur gleichmaBigen Benetzung mit Fbcativ; 

Vorteiie: 

— Benetzung der Kulturen oder Gewebe teile 
durch Bespruhen ist unabhangig vom g-Vek- 
tor, 

— keine Probleme mit LufteinschlQssen (Bla- 
senbildung) an der Kultur wie bei der Immer- 
sion, 

— Funktion auch mit kleinen Medienvolumina 
gewahrieistet, 

— durch geringere Medienvolumina auch ge- 
ringere Verdrangung der Gasphase, keine Be- 
halter fur Abluf t notwendig, 

— Experimentieren mit pathogenen/toxischen 
Substanzen in normaler Laborumgebung, 

— preisgunstiges Pippetieren durch Einsatz 
kommerzieller Pumpzerstauber. 

Beim Gegenstand der Erfindung verhindert die feh- 
lende Gravitation ein normaies Pippetieren und die Si- 
cherheitsanforderungen der bemannten Raumfahrt ver- 
25 langen den hermetischen EinschluB aller ais gefahrlich 
eingestuften Substanzen. Die erfindungsgemaSe Spruh- 
prozessierung ermoglicht einerseits ein gleichmaBiges 
Benetzen der Kulturflache und es kann mit sehr gerin- 
gen Volumina gearbeitet werden. Dies ermoglidit es, 
30 Flussigkeiten in ehi hermetisch geschlossenes GefaB 
einzuspruhen bei einem nur geringen Anstieg des In- 
nendrucks. Das Verfahren kann auch zur Fixierung von 
Geweben wie z. B, Pflanzenteilen verwendet werden, 
wie es in Raumf ahrtexperimenten ebenfalls vorkommL 
35 Die Vorteiie der Spruhfixienmg konnen auch m der 
terrestrischen Forschung zum Trageri kommen, vor al- 
lem beim .Axbeiten mit pathogenen/toxischen Substan- 
zen. Ein Bereich, der mit der Weiterentwicklung die 
Biotechnologie (z. B. Genmanipuiadoncn) immer wich- 
40 tiger wird. 

Die Erfindung wird anhand von Fig. nafaer erlautert 
Es zeigen: 

Fig. 1 Prinzip Spruhbenetzung der Kulturflache mit 
flussigen Medien, 
45 Fig- 2 Drehbewegimg des Deckels inclusive Sprfih- 
kopf zur Benetzung groBer Flachen in Abhangigkeit 
vom Spruhwinkei, 

Fig. 3 mit ProzeBflussigkeit vorbefuUte Pumpfla- 
schen, 

50 Fig. 4 Prinzip Pumpflasche und SchnittsteDe Pumpfla- 

sche/ProzeBkammer, 

Fig. 5 Gesamtkonfiguration einer hermetisch abge- 
dichteten ProzeBkammer mit kommer^ellcn Petrischa- 
len als Kulturboden, 

55 Fig. 6 Gesamtkonfiguration einer hermetisch abge- 
dichteten ProzeBkammer mit Agar als Nahrboden. 

Fig. 7 Gasaustausch wahrend des Kultivierung uber 
Porenmembrane (V ersion A), 

Fig. 8 Gasaustausch wahrend des Kultivierung uber 
60 Gewindedurchbruch (Version B). 

Der Gegenstand der Erfindung besteht aus der Kom- 
bination von einem Pumpzerstauber 3 mit einem Stan- 
dard-KulturgefaB 1, z. B. Petrischale. Eine Pumpflasche 
2 ist uber die Schnittstelle Pumpkopf/Spriihkopf 10 an 
65 den Deckel der Schale mit Spruhkopf 4 gekoppelt 
Durch eine Relativbewegung von Pumpflasche 2 und 
Pumpkopf 18 (Pumpbewegung 8) wird ein Spruhnebel 6 
crzeugt Dieser ist "airless", das heiBt es wird keine Luft 
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mitbefordert Die Ausbreitung des Spriihnebels hangt 
u. a. vom Offnungswinkel des Spruhkopfes 4 ab. 

Aufgrund der geometrischen Verhaltnisse einer Petri- 
schale ergibt sich je nach WmkeJ und Durchmesser der 
Schaie eventuell die Notwendigkeit, die benetzte Flache 5 
durch mehrmaliges Spnihen zu vergroBem. Dazu kann 
der Deckel durch eine Drehbewegung 14 in mehrere 
Positionen gebracht werden. 

Das Ankoppeln der Pumpflasche mil vorbefullten 
Medien erfoigx uber ein Kanulen/Septen Interface. Die 10 
Kanule 16 ist mit einem Kontaminationsschutz 20 verse- 
hen, der die Kanule erst beim Eindringen ins Septum 22 
freigibt. Nach dem DurchstoBen des Septums erfolgt die 
Ankopplung an die Duse 24. Die vorbefullten Fiussig- 
keiten in den Purapflaschen befinden sich in einem Me- 13 
dienbeutel 28, dadurch erfolgt die Ansaugung uber den 
Saugrussel 26 immer blasenfrei; auch bei Uberkopfbe- 
trieb Oder unter Schwerelosigkeit Das Gehause ist auf 
die jeweiiige Standard- Kultursch ale 1 abgestimmt Bei 
der Venvendung von Petrischalen wird das kommerziell 20 
erbaltiiche Unterteil zwischen einen transparenten Dek- 
kei 30 und eine transparente Gefaauseschale 32 ver- 
schraubt Die Abdichtung erfolgt uber einen O-Ring 34. 
Durch die Verwendung der kommerziellen Petrihalb- 
schale kann die spezielle Oberflache der Schale verwen- 25 
det werden. Ist dies nicht wichtig, z. B. bei der Verwen- 
dung von Agar als Nahrboden 38, kann das Gehause 
auch ohne Petrischale verwendet werden. 

Der zur Kuidvierung oft notv^'endige Gasaustausch 
mit der Umgebung kann iiber zwei Methoden erfoigen. 30 
Bei Version A erfolgt der GasfluB 40 uber eine Poren- 
membrane 12. Das Volumen bleibt fur Fiussigkeiten 
stets hermetisch abgeschlossen. Bei Version B wird auch 
eine Abdichtung fur Gase erreicht, sobald der Deckel 
uber eine Drehbewegung fest mit dem Unterteil ver- 35 
schraubt wird. Der GasfluB 42 kann nur vor der Prozes- 
sierung, z. B. -Fbderung erfoigen. Dazu erfolgt die Ver- 
schraubung der Halbschalen uber ein spezielles Gasaus- 
tauschgewinde 46 mit Gewindedurchbruchen. Die Hub- 
be wegung des Deckels beim Aufschrauben um ca. 1/2 40 
Umdrehung fiihrt zur Freigabe des Gasflusses 42. 

Bezugszeichenliste 



1 Standard-KulturgefaB (z. B. Petrischale) 

2 Pumpflasche 

3 Pumpzerstauber (Kombination aus 2, 4, 10) 

4 Spruhkopf 
6 Spruhnebel 

8 Pumpbewegung 

10 Schnittstelle Pumpkopf/Spruhkopf 

12 Dnickausgleichselement (Porenmembrane) 

14 Drehbewegung 

16 Kanule 

18 Pumpkopf 

20 Kontaminationsschutz 

22 Septum 

24 Diise 

26 Saugrussel 

28 Medienbeutel 

30 Deckel 

32 Gehauseschaie 

34 O-Ring ' 

38 Nahrboden (z. B. Agar) 
40 GasfluB (Version A) 
42 GasfluB (Version B) 
44 Hubbewegung 
46 Gasaustauschgewinde 
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Patentanspruche 

1. Mikrogravitationstaugliches Verfahren zur Pro- 
zessierung von Zellkulttiren, die sich in geschlosse- 
nen Standard-KuiturgefaBen befinden, dadurch 
gekeimzeichnet, daB die ProzeBflussigkeit inner- 
halb des KulturgefaBes zerstaubt und verspruht 
wird 

2. Vorrichtting zur Durchfiihrung des Verfahrens 
nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB ein 
Standard-Kulturgef aB (Petrischale) mit einem Dek- 
kel gasdicht verschlossen und im Deckel ein Spriih- 
kopf und ein Druckausgieichselement vorhanden 
isL 

3. Vorrichtung zur Durchfiihrung des Verfahrens 
nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB das 
gasdicht verschlossene Standard-KuiturgefaS uber 
ein Gasaustauschgewinde (46) zur Umgebung ge- 
offnet werden kann. 

4. Vorrichtung nach Anspruch 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB der Spruhkopf sich innerhaib des Kul- 
turgefaBes befindet und mit einer auBerhalb des 
KulturgefaBes befindlichen Pumpflasche mittels ei- 
nes Rohres oder einer Schiauchleitung verbunden 
ist. 

5. Vorrichtung nach Anspruch 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB sich eine Diise innerhaib des Kultur-^ 
gefaBes befindet und der Pumpkopf des Zerstau- 
bers auBerhalb des GefaBes angeordnet ist 
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